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A Study on the Synthesis of Citrafungin A, a GGTase I Inhibitor of the 







































citrafungin A (1): 14,15-dihydro













全合成: 左上部イソクエン酸部は以下の Scheme 1に示すように合成した。即ち、
リンゴ酸 6の t-ブチルエステル 7をLDAで処理した後、臭化アリルを作用させ、
高立体選択的に 8 を得た。水酸基をアセチル基で保護した後、オレフィンの酸
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Scheme 1. Reagents and conditions: (a) iPrNHC(OtBu)=NiPr, CH2Cl2; (b) LDA, THF, 
-78°C, then allyl bromide; (c) Ac2O, Et3N, DMAP, CH2Cl2; (d) RuCl3.nH2O (cat.), 







経て 13 とし、一級水酸基を酸化後、Wittig 反応により炭素鎖の伸展を行ない、
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Scheme 2: Reagents and conditions: (a) Novozyme 435, CH2=CHOAc, iPr2O; (b) 
tBuMe2SiCl, imid., DMF; (c) nBuLi, Br(CH2)3OTHP, THF-HMPA, -20°C to rt; (d) 
nBuNF, THF; (e) NaH2Al(MeOCH2CH2O)2 (Red-Al®), THF, 50°C; (f) tBuMe2SiCl, 
imid., DMF; (g) PPTS, iPrOH, 60°C; (h) (COCl)2, DMSO, CH2Cl2, -78°C, then Et3N, 
0°C; (i) [Me(CH2)8]Ph3P+I-, nBuLi, THF, 0°C; (j) DDQ, CH2Cl2-H2O; (k) PCC, CH2Cl2; 
(l) NaClO2, NaH2PO4, 2-methyl-2-butene, tBuOH-H2O (5:1); (m) 47% HF, MeCN-THF. 
 





離可能となり、15a, 15b, 15c, 15dを 44:24:16:16の生成比、収率 56%で得た。C4
































































1: R = H
17: R = tBu
15a: 3R,4R    15c: 3R(or S),4S
















Scheme 3. Reagents and conditions: (a) LDA, HMPA-THF (1:4), -78°C, then 4; (b) 
DDQ, CH2Cl2-H2O (10:1); (c) PCC, CH2Cl2; (d) NaClO2, NaH2PO4, 2-methyl-2-butene, 
tBuOH-H2O (5:1); (e) 3, DCC, DMAP.HCl, 4A moleculr sieves, CH2Cl2; (f) TFA, 
CH2Cl2. 
 
得られた 15a を PCC 酸化後、Pinnick 酸化を行ない 92%の収率でカルボン酸 16
とした。16 と 3 は DCC と DMAP を用いる Keck 法によりエステル化され、17
を 54%の収率で与えた。最後に、TFAによる脱保護でシトラフンジン Aの全合
成を達成した。 
 以上、今回、鍵であるアルドール反応が低選択性であったが、シトラフンジ
ン A の全合成を達成することができた。現在、本合成の改良をおこなっている
ところである。 
 
 
 
 
 
 
